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ВПЛИВ ІОНІВ МІДІ 
НА ГЕМАТОЛОГІЧНІ 
ТА ЦИТОГЕНЕТИЧНІ ПОКАЗНИКИ
ПРІСНОВОДНИХ РИБ CARASSIUS
AURATUS GIBELIO
Досліджено вплив іонів міді на показники клітин бі
лої крові Carassius auratus gibelio. Оцінено зміни пара
метрів цитогенетичної нестабільності еритроцитів
та епітеліальних клітин зябер у відповідь на дію розчи
нів міді. Проведено аналіз частоти появи епітеліальних
клітин зябер на стадії апоптозу. Показано можливість
використання комплексу гематологічних показників
та параметрів цитогенетичної нестабільності для
оцінки впливу ксенобіотиків на організм риб.
Вступ. Забруднення води іонами металів
залишається одним з актуальних питань сучас
ної екотоксикології. Мідь є одним із есенціаль
них мікроелементів для людини й тварин, у
той же час підвищення концентрації іонів міді
у воді може призводити до проявів гострої й
хронічної токсичності. Риби надзвичайно чут
ливі до різних забруднюючих речовин, що роз
чинені у воді, тому часто використовуються
в моніторингових дослідженнях та при оцінці
якості води методами біотестування [1]. Акту
альність питання про використання гематоло
гічних параметрів риб як показників антропо
генного впливу була відзначена багатьма авто
рами [3]. Система крові тонко відображає ре
акцію організму на дію різноманітних фізіоло
гічних та патологічних факторів на організм.
Зябра виконують кілька життєвих функцій
(а саме респіраторну, осморегуляторну й екс
креторну), мають велику поверхню, що безпо
середньо контактує із зовнішнім середовищем,
і є тим органом у риб, який одним з перших
зазнає впливу хімічних і фізичних змін водного
середовища. Клітини зябер визнані чутливим
індикатором якості та токсичності води [4].
Вплив розчинів важких металів, включаючи
розчини міді, на морфофункціональні показни
ки зябер риб описані в багатьох дослідженнях
[5, 6]. Дегенерацію клітин зябер як наслідок
негативного впливу іонів міді відносили як до
некротичних змін, так і до процесів апоптозу.
Однією з функцій апоптозу є елімінація клітин
з порушеннями структури молекули ДНК та
хромосом [7, 8]. До таких цитогенетичних по
рушень належить поява клітин з мікроядрами.
Утворення мікроядер зв’язують із ушкод
женням молекули ДНК або хромосомних біл
ків, чи ж з ураженням обох компонентів хро
мосоми. Мікроядерний тест на рибах є чутли
вим методом оцінки генотоксичності речовин
і перспективним для виявлення токсичних ре
човин у воді [9]. Серед всіх типів клітин риб
клітини зябер й еритроцити периферичної
крові найбільш часто використовуються для
мікроядерного тесту [10].
Паралельний аналіз клітинного складу бі
лої крові, частоти утворення клітин з ознака
ми апоптозу і клітин з цитогенетичними пору
шеннями міг би дати комплексну картину
токсичного впливу іонів міді на організм риб.
Матеріали й методи. Об’єктом дослідження
були карасі Carassius auratus gibelio з водойм
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рибгоспу м. Яготин, яких утримували в аква
ріумах лабораторії впродовж шести місяців.
Відбирали особин масою 15–20 г, довжиною
80–100 мм. Для кожної групи, контрольної та
дослідної, було відібрано по 12 риб.
Досліджувані розчини міді готували шля
хом розчинення у воді солі сульфату міді
(CuSO4 · 5H2O) з розрахунку 50 мг/л за іоном
міді. Концентрація міді була з огляду на попе
редні дослідження та літературні дані, як 1/2
96год ЛК50 [11, 12].
В ході експерименту контрольну групу осо
бин поміщали на чотири доби у стандартну
лабораторну воду, досліджувану групу – на чо
тири доби у лабораторну воду, що мала в собі
50 мг/л міді (у формі сульфату). Після закін
чення інкубації від кожної особини отримували
зразки зябер та крові.
Кров відбирали з хвостової вени, робили
мазки, фіксували 96%ним етиловим спиртом
30 хв та висушували. Препарати фарбували за
методикою Паппенгейма – Крюкова, яка по
лягає в комбінованій обробці мазків розчином
МаяГрюнвальда та 2%ним розчином Рома
новського, що дає можливість краще диферен
ціювати складові частини клітин [13].
Цитологічні препарати аналізували під світ
ловим мікроскопом із загальним збільшенням
1000. Кількість клітин, проаналізованих для
кожної риби при мікроядерному аналізі, ста
новила 3000.
Для визначення формули крові в чотирьох
ділянках мазка підраховували близько 1250
клітин, ідентифікуючи їх за класифікацією,
запропонованою Івановою [14], а потім вира
ховували відсоток кожного типу клітин.
Для дослідження клітин зябер використо
вували техніку приготування нативних препа
ратів. Відбитки зябрової тканини фіксували
метанолом й фарбували флуоресцентним
ядерним барвником Hoechst 33258. На отри
маних препаратах підраховували епітеліальні
клітини з конденсованим або фрагментова
ним хроматином, що є характерною ознакою
клітин у стані апоптозу. Препарати аналізува
ли при загальному збільшенні 1000 під люмі
несцентним мікроскопом, з додатковим вико
ристанням ефекту змішаного висвітлення.
Для кожного препарату переглядали не менш
1000 клітин.
З частини зяберної тканини тих самих осо
бин готували цитологічні препарати для мікро
ядерного аналізу. Клітини фарбували розчином
Романовського, визначали частоту епітеліаль
них клітин зябер з мікроядрами та подвійними
ядрами. Аналіз проводили під світловим мікро
скопом із загальним збільшенням 1000. Кіль
кість клітин, проаналізованих для кожної ри
би при мікроядерному аналізі, становила 3000.
На заключному етапі досліджень здійсню
вали аналіз та статистичну обробку результатів
за допомогою стандартного пакету програм
Excel. В тексті та таблицях дані представлені
у вигляді середнього значення та стандартно
го відхилення від середнього (М ± m). При
оцінці статистичної достовірності використо
вували параметричний tкритерій Ст’юдента
та непараметричний критерій. Різниця між
значеннями показників в контролі та досліді
вважалась достовірною при р < 0,05.
Результати досліджень та їх обговорення.
У ході проведеного дослідження при інкубації
риб в експериментальних і контрольних сере
довищах не спостерігали смертності й фізіо
логічних ознак гострої інтоксикації риб. Зов
нішній вигляд та поведінка риб в обох групах
не відрізнялись.
В периферичній крові досліджуваних осо
бин Carassius auratus gibelio виділяли наступні
формені елементи: бласти – незрілі форми,
промієлоцити, мієлоцити, метамієлоцити, па
личкоядерні нейтрофіли, сегментоядерні ней
трофіли, еозинофіли, базофіли, моноцити, лім
фоцити. Велику увагу приділяли диференціа
ції клітин мієлоїдного ряду.
При аналізі лейкоцитарної формули крові
риб контрольної групи та особин, що зазнава
ли впливу іонів міді, було зазначено зростання
вмісту паличкоядерних нейтрофілів в порів
нянні з контрольними особинами (рис. 1) від
1,5 ± 0,4 % в контролі до 4,2 ± 0,7 % в піддос
лідній групі (р < 0,05). Кількість зрілих форм
нейтрофільних гранулоцитів зростала незнач
ною мірою.
Спостерігалось стрімке зростання кількості
еозинофілів – від 1,7 ± 0,5 % в контролі до 5,0 ±
± 0,8 % в піддослідній групі (р < 0,05). Також
значною мірою підвищився відсоток базофілів
та моноцитів в крові піддослідних груп риб, то
ді як в контрольній групі вміст цих клітин ста
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новив 4,6 ± 0,8 та 4,1 ± 0,7 % відповідно.
В групі особин, що утримувались у воді з під
вищеним вмістом іонів міді, частка базофілів
та моноцитів становила 9,3 ± 1,0 та 9,8 ± 1,1 %
відповідно від загальної кількості лейкоцитів
(р < 0,05).
При мікроядерному аналізі еритроцитів пе
риферичної крові досліджуваних риб було за
значено підвищення частоти появи еритроци
тів з мікроядрами та подвійними ядрами у
особин, які зазнавали впливу іонів міді. Спо
стерігалось зростання обох параметрів цитоге
нетичної нестабільності (рис. 2) – від 0,25 ±
± 0,23 ‰ в контролі до 2,08 ± 0,82 ‰ в дослі
ді для еритроцитів, які містили мікроядра,
та від 0,42 ± 0,37 ‰ до 2,67 ± 0,92 ‰ для ерит
роцитів з подвійними ядрами (р < 0,05).
У зябровій тканині особин, яких інкубува
ли в стандартній лабораторній воді (контроль
на група), клітини в стані апоптозу, а так само
клітини з мікроядрами й подвійними ядрами
практично були відсутні (рис. 4, а, б).
Присутність у воді 50 мг/л міді (у формі суль
фату) викликало появу клітин у стані апоптозу
(рис. 5, а). Індекс апоптозу в присутності міді
становив 32,8 ‰. Відзначалося також різке
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Рис. 1. Лейкоцитарна формула крові Carassius auratus
gibelio контрольної групи (а) та групи особин, що зазна
вали впливу іонів міді (50 мг/л) (б)
Рис. 2. Кількість еритроцитів периферичної крові (по
вертикалі, ‰) Carassius auratus gibelio з порушеннями
мітозу в контрольній групі та групі особин, що зазна
вали впливу іонів міді (МЯ – клітини з мікроядрами, 
2Я – клітини з подвійними ядрами)
Показники апоптозу й цитогенетичних порушень 
в клітинах зябер Carassius auratus gibelio, ‰
досліднаконтрольна
Група
Кількість клітин
В стадії апоптозу
В початковій стадії апоптозу
З мікроядрами
З подвійними ядрами
22,8 ± 2,80 *
10,0 ± 3,84 *
13,3 ± 2,77 *
5,95 ± 0,92 *
0 ± 0
0,08 ± 0,05
0,5 ± 0,35
0,37 ± 0,31
* р < 0,05.
Рис. 3. Мікроядро в еритроциті периферичної крові риб
Carassius auratus gibelio, що зазнавали впливу іонів міді. 
Забарвлення азуреозином за Романовським, зб. 1000
збільшення кількості клітин зябер з генетич
ними порушеннями: 13,3 ‰ клітин з мікрояд
рами й 5,95 ‰ клітин з подвійними ядрами
(р < 0,01 відносно контролю) (таблиця).
Токсичний вплив іонів міді продемонстро
вано в багатьох дослідженнях [5, 9]. Щодо
впливу іонів міді на гематологічні показники
тварин літературні дані досить обмежені. Так
показано, що внутрішньочеревне введення
розчинів солі міді понад 40 мг Cu/кг на добу
щурам спричиняло зниження гемоглобіну та
викликало гепатотоксичні ефекти [15]. У риб
при хронічному впливі розчинів іонів міді
в сублетальних концентраціях спостерігали
значні зміни лейкоцитарної формули [16, 17].
Збільшення кількості еозинофілів є харак
терним для процесів токсичного враження пе
чінки, які супроводжуються алергізацією ор
ганізму. Можемо припустити, що гостре ток
сичне ураження організму риб відбувається
подібно до вищих хребетних організмів. По
дібним чином реагує система крові на токсич
ний вплив, що проявляється в різкому збіль
шенні кількості еозинофілів, базофілів, моно
цитів та нейтрофілів.
В наукових публікаціях останніх років опи
сано генотоксичний та мутагенний вплив
іонів міді на клітини тварин і рослин [18, 19].
Результати нашого дослідження ще раз під
твердили наявність генотоксичних властивос
тей іонів міді.
Дегенерацію клітин зябер як наслідок нега
тивного впливу іонів міді відносили як до нек
ротичних змін, так і до процесів апоптозу [6].
Але було зазначено, що некроз викликаний
прямим впливом високих концентрацій міді, а
апоптоз у тканині зябер фіксували при дії
більш низьких концентрацій міді й зв’язували
з послідовною дією внутрішніх факторів [20].
Даний факт був підтверджений результатами
нашої роботи. Досліджувана концентрація міді
не викликала ефектів гострого токсичного
ураження, однак зазначено зміну ряду гемато
логічних показників, які свідчать про негатив
ний вплив іонів міді на організм риб. В клітинах
зябер спостерігали активацію процесів апоп
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Рис. 5. Цитологічний препарат клітин зябер Carassius auratus gibelio після впливу розчину міді: а, б – фарбування
Hoechst 33258, в – фарбування МайнГрюнвальд. Стрілками зазначені клітини на стадії апоптозу, мікроядра й
подвійні ядра, зб. 1000
Рис. 4. Цитологічний пре
парат клітин зябер Caras
sius auratus gibelio: а – фар
бування Hoechst 33258;
б – фарбування Майн
Грюнвальд, зб. 1000
тозу. Одночасно було відзначено різке підви
щення кількості клітин із цитогенетичними
порушеннями, що дає можливість припусти
ти, що апоптоз, який спостерігали у клітинах
зябер, був стадією елімінації цих клітин. Дане
припущення підтверджується й іншими до
слідженнями [21]. Аналіз генетичних ушкод
жень у клітинах різних органів і тканин тва
рин дозволяє оцінити не тільки рівень токсич
ного впливу, але й можливий наслідок цього
впливу на організм. Апоптоз – це генетично
запрограмована клітинна загибель, що запуска
ється як внутрішньоклітинними, так і зовніш
німи ініціюючими чинниками. У зв’язку тим,
що репарація ДНК рідко буває повною, однією
з функцій апоптозу є ліквідація клітин на пев
них стадіях клітинного циклу у відповідь на
ушкодження ДНК, що може зменшити число
клітин із цитогенетичними ушкодженнями [8,
9]. Виходячи з літературних та власних даних
вважаємо, що процеси утворення мікроядер і
запуску апоптозу взаємозалежні й можуть бути
ланками одного ланцюга токсикологічних ефек
тів на цитогенетичному рівні.
Висновки. Токсичний ефект присутності мі
ді у воді виявляється в зміні лейкоцитарної
формули риб Carassius auratus gibelio, а саме
збільшенні відсотку еозинофілів, базофілів, мо
ноцитів та нейтрофілів. Зафіксовано зростання
кількості еритроцитів периферичної крові з
мікроядрами та подвійними ядрами. В тканині
зябер спостерігали значну активацію процесів
апоптозу, а також появу аномальних клітин з
різними порушеннями мітозу. Необхідно зазна
чити, що використані цитогенетичні показники
виявились більш чутливими до впливу іонів мі
ді, ніж зміни на рівні цілого організму Carassius
auratus gibelio. Роль зазначених процесів у роз
витку клітинної патології при нагромадженні
в організмі надлишкових кількостей металів по
требує подальшого дослідження.
M.R. Vergolyas, 
N.N. Veyalkina, V.V. Goncharuk
INFLUENCE OF COPPER IONS 
ON HEMATOLOGICAL AND CYTOGENETICS
PARAMETERS OF FRESHWATER FISHES
CARASSIUS AURATUS GIBELIO
Influence of copper ions on white blood cells parame
ters in Carassius auratus gibelio was investigated. Changes
in cytogenetic parameters and instability in erythrocytes
and epithelial cells of gills were estimated in reply to influ
ence of copper solutions. The frequency of epithelial gill
cells at a stage of apoptosis was investigated. The opportu
nity to use the hematological parameters and cytogenetic
instability set for xenobiotics effects in fishes was shown.
М.Р. Верголяс, 
Н.М. Веялкина, В.В. Гончарук
ВЛИЯНИЕ ИОНОВ МЕДИ НА
ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ И ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ
ПОКАЗАТЕЛИ ПРЕСНОВОДНЫХ РЫБ
CARASSIUS AURATUS GIBELIO
Исследовано влияние ионов меди на клеточные
показатели белой крови Carassius auratus gibelio. Оце
нены изменения параметров цитогенетической неста
бильности эритроцитов и эпителиальных клеток жабр
в ответ на действие растворов меди. Проведен анализ
частоты появления эпителиальных клеток жабр на ста
дии апоптоза. Показана возможность использования
комплекса гематологических показателей и параметров
цитогенетической нестабильности для оценки влияния
ксенобиотиков на организм рыб.
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